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RESUMEN

Se evalu6 el método seroldgico Inmunocromatografico (BIAS-3 DENGUE 1gG/IgM)
para el diagndstico de dengue, a fin de determinar su especificidad, sensibilidad y sus
valores predictivos. Igualmente, se determinaron variables hematoldgicas (hemoglobina,
hematocrito, contaje y férmula leucocitaria y recuento plaquetario) en un grupo de 130
pacientes, que acudieron al Hospital “Dr. Santos Anibal Dominicci” de la ciudad de
Carupano, estado Sucre, y quienes fueron remitidos al Servicio de Epidemiologia del
mismo centro asistencial con diagnostico clinico presuntivo de la infeccidn viral, durante
los meses febrero a mayo de 2008. Se utiliz6 como método referencial el ELISA, a
través de la aplicacion de la técnica UMELISA DENGUE IgM PLUS. Los resultados
obtenidos fueron analizados mediante férmulas matematicas establecidas y se
correlaciond con el método de referencia utilizando el indice de concordancia Kappa.
Los valores hematoldgicos fueron interpretados por andlisis de varianza (ANOVA),
seguido de una prueba a posteriori SNK al 95% de confiabilidad. Los resultados
obtenidos sefialan que el método inmunocromatogréafico es confiable para el diagnostico
de dengue con 88,6% de sensibilidad y 100% de especificidad, VPP de 100% y VPN DE
85%. La técnica IC evaluada se correlaciond satisfactoriamente con el método
referencial, obteniendo la categoria de “excelente indice de concordancia” segun el
Kappa aplicado. Los hallazgos hematoldgicos indican trombocitopenia, neutropenia
absoluta y linfocitosis relativa como datos resaltantes entre la mayoria de los pacientes
infectados, sin embargo, no hay diferencias significativas al analisis estadistico.

Palabras y/o frases claves: Dengue, Inmunocromatografia (IC), Dengue IgM ELISA,
Linfocitosis, Trombocitopenia.



INTRODUCCION

El dengue es una enfermedad febril aguda cuyo agente etiolégico es un virus con
el mismo nombre perteneciente a la familia Flaviviridae, que son virus envueltos y
sensibles por tanto a la destruccion por agentes fisicos (temperatura, radiaciones) y
quimicos (detergentes, colorantes, desinfectantes, éter, cloroformo); tienen un diametro
aproximado de 40 a 50 nm, con cépside icosahédrica y genoma ARN monocatenario,
lineal, de polaridad positiva (1). Pertenece al grupo de los arbovirus, lo que significa que
es transmitido a las personas a través de la picadura de mosquitos (2), de los cuales el

Aedes aegypti, Aedes albifasciatus y el Aedes albopictus han sido identificados en el

continente americano como vectores, siendo el primero el principal transmisor del virus
dengue (3, 4, 5).

La hembra del A. aegypti es hematdfaga y es la que transmite la enfermedad (6). Es una
especie diurna, que se reproduce casi exclusivamente en criaderos artificiales, dentro,
fuera y alrededor de las viviendas junto a la que nacen (7, 8). EI mosquito es portador, y
por lo tanto infectante, después de 8 a 12 dias de haberse alimentado con sangre de una
persona infectada, y permanece asi el resto de su vida (9). Los enfermos pueden infectar
a los mosquitos transmisores desde el dia anterior al comienzo de la enfermedad, hasta el
quinto dia del inicio de los sintomas (10). La enfermedad no se transmite de una persona
a otra (7).

El humano sano, puede desarrollar o no la enfermedad de 8 a 10 dias después que
ha sido picado por un mosquito contaminado, una vez que el virus se replique en el
tejido linfoide, principalmente en células fagociticas, y se distribuya a través del sistema

monocitico-macrofagico (3, 9).

Se distinguen cuatro serotipos del virus, que se designan como DEN 1, DEN 2,
DEN 3y DEN 4. La infeccion del hombre por un serotipo produce inmunidad para toda

la vida contra la reinfeccion con ese serotipo, pero solo proteccion temporal y parcial



contra los otros. Todos los serotipos han sido aislados de casos autoctonos de las
Ameéricas, donde se ha observado la circulacion simultanea de los serotipos 1, 2 y 4
durante varios afios, creando una situacién que pone a estos paises en grave riesgo de

dengue epidémico. En Venezuela circulan activamente los 4 serotipos de dengue (11).

Desde hace mas de 200 arfios, se relatan casos y epidemias de cuadros febriles
diagnosticados como dengue en el continente. Estas presentaciones epidémicas poseian
una frecuencia de diez o mas afios de intervalo que posteriormente se han venido
acortando. Las epidemias comprobadas en laboratorio comienzan en Trinidad en 1953-
1954, cuando se logra el aislamiento del virus de tipo 2 y en Venezuela y la Cuenca del

Caribe en 1963-1964, con la serotipificacion del virus 3 (12).

En 1986 y 1987 se registraron brotes masivos de dengue en Brasil; luego en 1988
un brote de dengue se registré en México, y en 1990 casi un cuarto de los 300 000
habitantes de Iquitos, PerQ, contrajo la enfermedad (13, 14, 15, 16). En Venezuela, la
tasa de infeccion ha aumentado en los ultimos 13 afios. Para el afio 2001, se indica la
ocurrencia de 482 799 casos de infeccion, de los cuales 9 893 fueron de altas

complicaciones, con 161 muertes, ocupando el tercer lugar en America Latina (17, 18).

Para el afio 2003, los casos de dengue se mantuvieron estables y no se generaron picos
que pudieran alarmar a las autoridades sanitarias y a la poblacion en general; sin
embargo, las estadisticas para el 2004 revelan otra situacion, en ese afo se registraron, a
nivel nacional, 16 609 casos, comparado con 6 803 casos reportados en el 2003,
mientras que para el 2005 la incidencia de casos de dengue en el pais estuvo muy por
debajo de la ocurrida en el afio anterior (19).

El Ministerio del Poder Popular para la Salud de Venezuela (MPPS) contabilizé 39
860 casos de dengue para el 2006 y sefiald que en el pais se presentan brotes epidémicos
de la enfermedad al menos cuatro veces al afio (20). El afio 2007 superé el record

historico anual de casos con mas de 83 mil, y el boletin epidemioldgico que corresponde



a la semana 25 de 2008 (15 al 21 de julio) revela 27 049 enfermos, superando en 17% lo

registrado durante el mismo periodo del afio anterior (21, 22).

El estado Sucre ocupa el décimo séptimo lugar por casos de dengue. Del total de
casos del 2007, 1 786 fueron registrados en esta entidad. Para la primera semana
epidemioldgica del 2008 se registraron 46 casos, cifra que se redujo a 41 casos para la

siguiente semana (23).

En Cardpano, municipio Bermldez, hasta mediados de noviembre de 2007, se
reportaron 68 casos de la infeccién indicando una variacion de 400% en comparacion
con los numeros del afio anterior (2006) cuando solo se registraron 17 casos, en total, en
los 12 meses. Segun cifras suministradas por la coordinadora del municipio sanitario de
la entidad, en enero del afio en curso se registraron 75 casos de la enfermedad y hasta el
27 de febrero figuraban 62 enfermos, sin embargo, a pesar de las cifras que se manejan,

es uno de los municipios con menor incidencia a nivel nacional (24).

La extensa distribucion y la elevada incidencia de las infecciones del virus de

dengue estan relacionadas con la amplia distribucion del Aedes aegypti, o que ha

obligado a tomar diferentes medidas de control, provocando que éste modifique su
habitat natural originando resistencia a diversos insecticidas, situacion que dificulta cada
dia la lucha contra la transmision de la enfermedad (25). Segun la Organizacién
Panamericana de la Salud (OPS), el incremento de los viajes aéreos, las condiciones
climaticas, la urbanizacién no planificada, las dificultades en el abastecimiento de agua,
sumados al deterioro de los programas de control del vector, la carencia de insecticidas
con buena relacion de costo/efectividad y la falta de educacion sanitaria son algunos de
los factores relacionados a la diseminacion del vector y al incremento en la circulacion

de los cuatro serotipos del virus (7).

La clinica del dengue es muy amplia y va desde el cuadro febril benigno, no

especifico, conocido como dengue clasico (DC) hasta la enfermedad febril hemorrégica,



denominada dengue hemorragico (DH); que puede complicarse con una hipotension
severa y letal llamado sindrome de shock del dengue (SSD) (26). Las caracteristicas
clinicas dependen de la edad del paciente; los lactantes y preescolares pueden sufrir una
enfermedad febril indiferenciada con erupcion maculopapular y los nifios mayores y los
adultos pueden tener una enfermedad febril leve o bien la clasica enfermedad

incapacitante (27).

El dengue clasico se caracteriza por comienzo repentino con fiebre y compromiso
del estado general. La fiebre puede durar hasta 5 dias con temperaturas entre 38 y 40°C y
se acompafa de cefalea intensa, dolor retroocular, anorexia y alteraciones del aparato
gastrointestinal (28). Las mialgias se localizan fundamentalmente en la espalda y region
lumbar con artralgias de grandes articulaciones (hombros, caderas y rodillas) y rigidez
articular. Puede estar presente una erupcidon cutanea en diferentes etapas de la
enfermedad cuyo aspecto puede ser maculopapular, petequial o eritematoso (27). En los
individuos con dengue clasico (DC), en general, no se produce anemia, el hematocrito
no se modifica, las plaquetas estan normales o ligeramente bajas sin llegar a menos de
100x10%1, ligera leucopenia con predominio de segmentados inicialmente, luego cambia

a linfocitosis relativa, y pruebas de coagulacion normales (29, 30).

El dengue hemorrdgico (DH) es realmente un sindrome de alteracion de la
permeabilidad capilar y la hemostasis, caracterizado por un cuadro clinico de dengue
comun que hacia su quinto dia de evolucion inicia manifestaciones de permeabilidad
capilar aumentada y trastornos de la hemostasis que generan problemas hemodinamicos
(31). Actualmente la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) establece cuatro criterios
(todos los cuales se deben reunir para satisfacer la definicion del caso) para notificar un
caso de dengue hemorragico. Tales criterios son: fiebre, o historia reciente de fiebre
aguda; manifestaciones hemorragicas que van desde una prueba de torniquete positiva
hasta un sangramiento activo de piel y mucosas: petequias, epistaxis, hematemesis,
melena, hematuria, hemorragias gingival, conjuntival o metrorragia; trombocitopenia

(100x10%1 o0 menos) y evidencia objetiva de aumento de la permeabilidad capilar, tal



como se refleja por uno o mas de los siguientes hallazgos: hematocrito elevado
(definido como un 20% o mas sobre lo usual, o una disminucién similar después del
tratamiento de reemplazo de volumen), bajo nivel de proteinas en suero; o derrames
pleurales u otras efusiones (27, 32). El tiempo de protrombina (TP) y el tiempo de
tromboplastina parcial (TTP), pueden estar prolongados. También es usual observar

aumento de las transaminasas, en especial de la transaminasa piravica (33).

La extravasacion del plasma es la diferencia critica entre el dengue hemorragico y
el dengue clésico y significa que el paciente requiere transfusion de fluidos en grandes
cantidades (27).

El desarrollo del sindrome de shock del dengue (SSD) se produce cuando aunado a
los cuatro criterios para dengue hemorragico, se suma una evidencia de insuficiencia
circulatoria, manifestada indirectamente por: aceleracion y debilitamiento del pulso,
hipotensién, piel fria, himeda y pegajosa, y cambio en el estado de conciencia

(intranquilidad o letargo) (34).

Durante la fase aguda de la enfermedad, es dificil distinguir el dengue

hemorragico, del dengue clasico o de otras enfermedades tropicales (35).

Hacen parte del diagnostico diferencial todas las enfermedades febriles sin
evidencia clara de foco séptico como: influenza, rubéola, gastroenteritis, fiebre tifoidea,
leptospirosis, hepatitis viral, sarampidn, malaria, entre otras. La enfermedad presenta
ademas variabilidad de sus sintomas y signos, los nifios frecuentemente tienen infeccion
concurrente con otros virus y bacterias causando sintomas respiratorios superiores; por

lo cual se ha hecho énfasis en la confirmacion seroldgica o virologica del mal (36, 37).

En el diagnostico virologico, el aislamiento del virus o la identificacion de sus
proteinas es la forma mas precisa de confirmacién diagndstica, pero los procedimientos

utilizados para ello limitan su uso (38). Por otra parte, los métodos seroldgicos se



emplean para la confirmacion diagndstica de los casos, evaluar el curso de una infeccion
y para determinar si una infeccion es primaria o secundaria. La produccion de
anticuerpos en respuesta a la infeccion primaria se identifica por la seroconversion
demostrable en dos muestras de suero obtenidos con un minimo de dos semanas entre
unay otra toma. La infeccion secundaria, por otro serotipo, se identifica por la elevacion

cuadruple o mayor de los niveles de anticuerpos entre estas dos muestras (37).

Cuando la serologia se realiza en un Gnico suero, el resultado positivo indica un
caso probable y no es confirmatorio, porque los anticuerpos pueden ser de una infeccion
pasada reciente, pues la IgM permanece hasta por 90 dias después de una infeccion. Por
otro lado, el resultado negativo en suero de los primeros dias de sintomas no descarta el
dengue porgue en algunos pacientes la concentracion de la IgM es aun insuficiente para
encontrarse en el ensayo (39).

Los métodos mas utilizados para el diagndstico son: ensayo inmunoenzimatico
ligado a una enzima (ELISA), neutralizacién (NT), inhibicion de la hemaglutinacion
(IH) y fijacion de complemento (FC) (38). Las pruebas de NT, IH y FC requieren de
muestras séricas pareadas (sueros agudos y convalecientes) de casos sospechosos y, por
tanto, su uso implica largas demoras antes que el laboratorio pueda dar su confirmacion
(26).

La abrupta incidencia del dengue en el mundo ha puesto en evidencia la necesidad
de buscar métodos nuevos para el diagnostico preciso, que ademéas sean simples,
eficientes y rapidos desde el punto de vista seroldgico, epidemioldgico y clinico;
caracteristicas que retnen los métodos para la deteccion de anticuerpos IgM; que aunque
no diferencian el serotipo infectante, son los mas usados, aun cuando la reactividad
cruzada que se produce entre los Flavivirus y su amplia distribucion provoca ciertas
polémicas en cuanto a su especificidad y sensibilidad, razones por las cuales han surgido
nuevas técnicas comerciales, con el fin de aligerar y hacer menos laborioso el proceso de

confirmacion diagnéstica de pacientes que padecen esta enfermedad, al tiempo que



permiten aportar un mejor control, monitoreo poblacional, prevencion y evitar el
subregistro de casos (40, 41, 42, 43).

En la actualidad se conoce que la deteccion de anticuerpos IgM especificos contra
el virus del dengue indica infeccion activa o reciente (44, 45). Esta clase de anticuerpos
se desarrollan tempranamente y de forma general se pueden detectar, en muestra serica
Unica, a partir del quinto dia del comienzo de los sintomas y como promedio disminuyen
a partir de los 30 dias; es por ello que el dengue es, usualmente, diagnosticado con el
empleo de ELISA tipo captura para la deteccion de anticuerpos IgM antidengue (38, 46,
47); igualmente, nuevas pruebas seroldgicas como el BIAS-3 DENGUE IgG/IgM,
prueba rapida inmunocromatografica, estan dentro de las mas simples y rapidas maneras

para identificar los anticuerpos del dengue.

El proposito de éste trabajo es evaluar el método inmunocromatogréafico,
actualmente muy utilizado en pacientes con impresion diagnéstica de dicha infeccion,
con la finalidad de valorar su especificidad, sensibilidad y valores predictivos, para un
diagndstico rapido eficaz y oportuno en las infecciones producidas por éste virus, y
compararlos con ELISA que servira como técnica de referencia; al igual que evaluar las
variables hematoldgicas segun los resultados arrojados por las pruebas en estudio en la

ciudad de Carupano, municipio Bermuadez del estado Sucre.



METODOLOGIA

Poblacion

La poblacion estuvo constituida por 130 pacientes referidos al Departamento de
Epidemiologia del Hospital “Dr. Santos Anibal Dominicci” de Cardpano, municipio
Bermudez, estado Sucre, durante los meses de febrero a mayo de 2008, sin distingo de
sexo 0 edad y como Unica condicion debieron presentar diagndstico clinico presuntivo

de infeccidn por virus del dengue.

Sus datos personales, clinicos y de laboratorio fueron registrados en un formato
disefiado por el Ministerio de Salud y Desarrollo Social (MSDS) para estos fines (Anexo

1), el cual es utilizado rutinariamente en cada paciente sospechoso de dengue.

También se contd con un grupo de individuos, referidos al departamento antes
mencionado, con diagnéstico presuntivo de otras enfermedades virales distintas al
dengue, para el control de la especificidad. Ambos grupos fueron informados sobre los
objetivos de la investigacion y se les solicito su consentimiento de inclusion en el trabajo
a través de una autorizacion por escrito (Anexo 2), dando asi cumplimiento a los
lineamientos que sobre estudios en humanos establece la OMS, Declaracion de Helsinki,
publicado por la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) (1990).

Obtencion y Tratamiento de la Muestra

Para la toma de muestra, el paciente debid encontrarse, entre el cuarto y sexto dia
de evolucion de la enfermedad febril. Mediante puncion venosa, se le extrajo una
muestra sanguinea de aproximadamente 10 ml de los cuales 5 se dispensaron en un tubo
sin anticoagulante y el resto en un tubo con anticoagulante EDTA — Na; al 10%, para la
determinacion de los parametros hematologicos hemoglobina (Hb), hematocrito (Hto),
contaje y recuento diferencial blanco y contaje plaquetario; que fueron realizados en el
Laboratorio Clinico del mismo centro asistencial, siguiendo el procedimiento

establecido para la toma de muestra sanguinea (48). Las muestras sin anticoagulante se



dejaron reposar un lapso de tiempo antes de centrifugarlas para la separacion del suero.
Después de centrifugarse a 3 000 rpm durante 10 minutos, el suero fue transferido a un
tubo estéril, previamente rotulado, y trasladados en cavas con hielo al Laboratorio de
Salud Publica de Carupano, ubicado dentro de las instalaciones de Malariologia, donde

finalmente fueron procesadas para el analisis seroldgico.

Método Seroldgico de ELISA para la Deteccion de Anticuerpos IgM al Virus
Dengue (UMELISA DENGUE IgM PLUS)

El UMELISA DENGUE IgM PLUS es un ensayo inmunoenzimtico en su
variante de captura donde se utilizan como fase solida, tiras de ultramicroELISA (10
microlitros por pocillo) revestidas con anti IgM humana especificas al virus del dengue.
Las muestras se incuban en los pocillos de las tiras y los anticuerpos en su superficie
capturan la IgM presente en el suero. A continuacion, previo lavado que elimina los
componentes de la muestra no fijados, se afiade el antigeno de dengue (mezcla de los 4
serotipos del virus) seguido de un nuevo lavado, que se unira a la IgM especifica
capturada en el paso anterior. Una vez eliminado el antigeno en exceso, se afiaden
anticuerpos monoclonales biotinilados especificos al virus dengue que se unirén al
complejo formado sobre la fase solida. Luego de otro paso de incubacion y lavado, se
aplica el conjugado estreptavidina/fosfatasa alcalina (FA) que se unira al complejo
formado anteriormente en caso de reaccién positiva. Un nuevo lavado de las tiras
eliminard el conjugado en exceso. Por Gltimo, se adicionara el sustrato fluorigénico (4-
metilumbeliferilfosfato) que serd hidrolizado y la intensidad de fluorescencia emitida
permitird detectar en la muestra la presencia de anticuerpos IgM especificos al virus
dengue (44).

Método Inmunocromatogréafico para la Deteccién Diferencial de Anticuerpos IgG
y/o IgM del Virus Dengue (BIAS-3 DENGUE 1gG/1gM)

El equipo de prueba BIAS-3 DENGUE 1gG/IgM consta de una membrana para
detectar diferencialmente la presencia de anticuerpos del virus dengue. Esta prueba es de

nueva generacion de flujo lateral inmunocromatografico. Estas son de las mas simples y



faciles para usar en puntos de cuidado (POC). La prueba emplea dos conjugados de
anticuerpos de proteinas adheridas a particulas de oro coloidal y Unica combinacion de
antigenos de dengue inmovilizados en la membrana. Una vez que la muestra es afiadida
al orificio de muestra con el diluyente, esta mezcla pasara a través de los dos complejos
de anticuerpos para generar una reaccion. A medida que esta mezcla pasa por los
antigenos inmoviles de la membrana, si estan presentes los anticuerpos del dengue (IgG
o IgM) los mismos son capturados. Esto genera una banda rosada/morada en la region de
prueba (T) del cartucho, indicando positividad de la misma. El resto de la mezcla
continda fluyendo hacia la zona de control y produce otra banda en la regién de control

(C). Esta banda de control indica que la prueba ha corrido satisfactoriamente (41).

Determinacion de Parametros Hematologicos

La valoracion de hemoglobina (Hb), hematocrito (Hto), contaje de leucocitos y
recuento plaquetario se realiz6 de manera automatizada, utilizando un analizador
hematologico electronico marca Coulter debidamente calibrado mediante el uso de
controles. El procedimiento técnico del equipo se basa en el recuento de impulsos
eléctricos y analisis del tamafio de las células, al fluir, éstas, a través de las aberturas del
sistema de multicanales del equipo. Las sefiales eléctricas son captadas por un sistema
detector que, automaticamente, realiza los célculos y, finalmente, estos resultados son

impresos numéricamente (49).

Los valores de referencia (VR) que se utilizaron en el presente estudio, para estos

parametros, son los considerados como normales segun la OMS, y fueron los siguientes:

Hemoglobina: Hematocrito:

Hombres: 14 -18 g/dI Hombres: 40 - 54%
Mujeres: 12 -16 g/dI Mujeres: 37 - 47%
Contaje de leucocitos: Recuento plaquetario:
4,50 - 11,00 x 10°cel/l 150,00 - 400,00 x 10°cel/I
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Recuento Diferencial Blanco (RDB)

Se realizaron extendidos sanguineos sobre laminas portaobjetos, las cuales fueron
teflidas mediante la coloracidén de Giemsa. Esta preparacion se coloco al microscopio y
con el objetivo de inmersion (100X) se recorrid sistematicamente al mismo tiempo que
se iban identificando los distintos tipos de leucocitos, de acuerdo con sus caracteristicas
morfologicas y tintoriales, anotdndose cada tipo celular por separado para luego
expresarse en valores relativos. Los valores de referencia que se utilizaron para el
recuento diferencial fueron: segmentados neutrofilos: 54 - 62%; linfocitos: 25 - 33% vy
segmentados eosinofilos: 1 - 3% (50).

Anélisis Estadistico

Los resultados fueron presentados en tablas. Se aplico el indice de Kappa, a fin de
establecer la concordancia entre los dos métodos seroldgicos implicados en esta

investigacion (51), y se calculé usando la siguiente ecuacion (52):

Concordancia observada — Concordancia esperada por azar

kappa =
N - Concordancia esperada por azar
Donde:
Concordancia observada = N° de ocasiones en las que ambos métodos

coincidieron en sus resultados.
N = poblacion total.
Concordancia por azar = N° de ocasiones en las que los resultados de ambas pruebas

fueron debidos al azar.

Concord. por Azar - P0s. ELISAXPos. IC + Neg. ELISA X Neg. IC
N N

Para calcular sensibilidad (S), especificidad (E), valor predictivo positivo (VPP) y valor
predictivo negativo (VPN), se emplearon las siguientes formulas matemaéticas (53);

tomandose como verdaderos positivos aquellos sueros que resultaron reactivos por la
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técnica en estudio y como verdaderos negativos los sueros en los cuales no se detectaron

anticuerpos para dengue en la misma:

verdaderos positivos

Sensibilidad (S) = — . x 100
verdaderos positivos + falsos negativos

verdaderos negativos

Especificidad (E) = : — x 100
verdaderos negativos + falsos positivos

L verdaderos positivos
Valor predictivo P

positivo (VPP) =~

x 100
verdaderos positivos + falsos positivos

L verdaderos negativos
Valor predictivo _ g

negativo (VPN) ~

x 100
verdaderos negativos + falsos negativos

Analisis de Varianza (ANOVA) fueron efectuados sobre las diversas variables
hematoldgicas en los pacientes positivos para dengue segun su resultado en el ELISA. El
anova fue seguido de una prueba a posteriori SNK al 95% (54). Los analisis estadisticos
fueron calculados con el paquete estadistico STAGRAPHICS Plus 5.1 para Windows.
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RESULTADOS Y DISCUSION

La poblacién estudiada estuvo conformada por 130 pacientes, de los cuales 61
pertenecian al sexo masculino (46,9%) y 69 al sexo femenino (53,1%), con edades

comprendidas entre 2 meses y 74 afios.

La tabla 1 muestra el resultado obtenido por los métodos seroldgicos ELISA e

inmunocromatografia (IC) para el diagnéstico de dengue.

Tabla 1. Resultados obtenidos por los métodos de ELISA e IC en los pacientes que
acudieron al Hospital “Dr. Santos Anibal Dominicci” de Carlpano, estado Sucre, con
diagnostico clinico presuntivo de infeccién por virus dengue, durante febrero a mayo de
2008.

Métodos Positivos % Negativos % Total %
ELISA 79 60,8 51 39,2 130 100,0
IC 70 53,8 60 46,1 130 100,0

Se reportaron mas resultados positivos por la técnica de ELISA que por IC (79 vs.
70), al igual que un estudio realizado en la ciudad de Maracaibo con 2 técnicas similares
donde se reportaron, de 184 pacientes sospechosos de dengue, 146 positivos por ELISA
y 130 por IC (55).

Debido a que la técnica de ELISA ensayada cuenta con una alta sensibilidad y
especificidad, la misma fue utilizada como método de referencia para este estudio. Asi lo
demuestra un estudio realizado a 619 muestras pareadas de suero, donde 468 procedian
de donantes de sangre y 151 fueron colectadas durante la epidemia de dengue en
Honduras en Julio de 2002, tanto la sensibilidad como la especificidad del método
ELISA (UMELISA DENGUE IgM PLUS) para la deteccion de anticuerpos IgM al virus
dengue fue de 100% (56). Otro estudio en 624 muestras de suero procedentes de
individuos con sintomas de enfermedad eruptiva febril colectadas durante epidemias de

dengue, se obtuvo una sensibilidad de 97,3% y una especificidad de 97,5% (57).
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Como resultado de una validacion externa realizada en el Instituto de Medicina
Tropical “Pedro Kouri” de Cuba, se analizaron 451 muestras de suero procedentes, en su
mayoria, de la vigilancia epidemioldgica del dengue que se llevd a cabo en ese pais, y de
las epidemias que afectaron diferentes zonas del mismo en 1997 y 2001, ELISA obtuvo
99,4% de sensibilidad y 94,8% de especificidad (56).

Los valores informados al proponer o evaluar una prueba, su sensibilidad, su
especificidad y sus valores predictivos, son el fruto de la comparacion de esa prueba
con otra aceptada o propuesta como modelo de oro para el diagnostico de la
enfermedad (58). Tal es el caso de la prueba inmunocromatografica (BIAS- 3
DENGUE IgG/IgM) que al ser comparada con el método de referencia para ésta
investigacion, ELISA, arrojé el siguiente resultado (tabla 2).

Tabla 2. Resultados de sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo (VPP) y
valor predictivo negativo (VPN) del método serolégico inmunocromatografico utilizado
en los pacientes que acudieron al Hospital “Dr. Santos Anibal Dominicci” de Carupano,
estado Sucre, con diagndstico clinico presuntivo de infeccion por virus dengue, durante
febrero a mayo de 2008.

Método Sensibilidad (%) Especificidad (%) Vpp (%) Vpn (%)
IC 88,6 100,0 100,0 85,0
Vpp= Valor predictivo positivo Vpn= Valor predictivo negativo

La sensibilidad diagnostica, se define como la probabilidad de que el resultado de
una prueba sea positivo cuando esta presente la enfermedad que la prueba detecta. Por
otra parte, la especificidad, es la probabilidad de que el resultado de una prueba sea

negativo cuando la enfermedad que dicha prueba detecta no esta presente (59).
La sensibilidad nosoldgica del método Inmunocromatografico (IC), en este

estudio, fue de 88,6%, con 100,0% de especificidad; hallazgos que concuerdan con los

resultados obtenidos para métodos similares en 62 muestras de pacientes con dengue

14



donde se reporto 85,5% y 83,9% de sensibilidad y 100% de especificidad para ELISA e

IC respectivamente (60).

Un ensayo con la técnica IC demostré que es 100,0% sensible y 92,0% especifica
para dengue; mientras que otro analisis, al mismo método, reflejo 100% de sensibilidad
y especificidad, cifras superiores en cuanto a la sensibilidad encontrada en este estudio
(61, 42).

Los valores de sensibilidad y especificidad se obtienen de apreciar el
comportamiento de la prueba en individuos con y sin la enfermedad en estudio; y son, de
hecho, el primer requisito para considerar la decision de usar 0 no determinada prueba

diagndstica (58).

Los resultados obtenidos en este estudio revelan que el método
Inmunocromatografico (BIAS-3 DENGUE IgG/IgM) es moderadamente sensible
(88,6%) y altamente especifico (100%) a la infeccion por virus dengue; muy Util para
detectar la enfermedad cuando su resultado es positivo y descartarla ante un resultado
negativo. Asi pues la prueba fue positiva para 88,6% de los casos de dengue y negativa
para el 100% que finalmente padecian otras patologias. Esto significa que un 11,4%
(100 — 88,6) de los pacientes con dengue presentaron resultado negativo, indicando esto
la necesidad de utilizar otras pruebas mucho mas sensibles para la confirmacion

diagnostica precisa.

En la practica clinica, el valor de una prueba de diagnostico depende mas bien de
su VPP y VPN, estos, no son una caracteristica o una propiedad intrinseca de la prueba,
sino, que dependen de la sensibilidad y la especificidad de la misma (62). El valor
predictivo positivo (VPP) de una prueba es la probabilidad de tener realmente la
enfermedad, cuando su resultado es positivo y el valor predictivo negativo (VPN) es la
probabilidad de no tener la enfermedad cuando el resultado es negativo (63).
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El VPP del método inmunocromatografico fue de 100,0%, y el VPN 85,0%. Esto
significa que el 100% de los pacientes con resultado positivo, ciertamente padecian la
enfermedad y 85% de los pacientes con resultado negativo presentaron finalmente otras
patologias, reportandose asi un 15% de pacientes, probablemente enfermos de dengue,
falsamente diagnosticados como negativos.

Si el interés fundamental es detectar una enfermedad, es necesario contar con una
prueba con la mayor sensibilidad. Por otro lado, si lo que se quiere es descartarla, el uso
de una prueba de muy alta especificidad es lo indicado (58). Por la tanto, la IC podria

usarse como herramienta en el diagnostico.

La siguiente tabla muestra el resultado obtenido para el indice de Kappa entre las
técnicas serologicas empleadas.

Tabla 3. Resultado del indice de Kappa para los métodos ELISA e
Inmunocromatografia (IC) en los pacientes que acudieron al Hospital “Dr. Santos Anibal
Dominicci” de Carlpano, estado Sucre, con diagndéstico clinico presuntivo de infeccion
por virus dengue durante febrero a mayo de 2008.

Métodos indice de Kappa

ELISA vs. IC 0,86 ***

K> 0,75 ***: Excelente concordancia

El indice de Kappa es una medida de concordancia para variables cualitativas cuya
finalidad es determinar hasta qué punto la concordancia obtenida es superior a la que es
esperable obtener por azar (64), por tal razén se utilizé6 como indicador en éste estudio

para evaluar la correlacion, que entre las técnicas incluidas en esta investigacion, exista.

En caso de concordancia perfecta el valor de Kappa es 1; si la concordancia
observada es igual a la esperada por azar Kappa vale 0, y caso de que el acuerdo
observado sea menor al esperado por el azar entonces Kappa vale menos que 0 (64). El

resultado obtenido fue de 0,86 lo que indica una excelente concordancia entre las
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técnicas serologicas evaluadas, segun la escala de algunos autores quienes sugieren que
un Kappa por encima de 0,75 representa una excelente concordancia, entre 0,40 y 0,75
representa una concordancia de intermedia a buena, entre 0,20 y 0,40 es baja, entre 0
(cero) y 0,20 es insignificante y menor que 0 (cero) es nula. Otros autores describen a
este test s6lo como una prueba de significacion estadistica, y otros han generado

considerables discusiones acerca de su uso apropiado (65, 66, 67).

La proximidad obtenida para el indice de Kappa hacia la concordancia perfecta
permite establecer que la correlacion que existe entre ELISA e IC se debe mas a la

homogeneidad que existe entre ellas que al azar.

La gran utilizacion del indice de concordancia Kappa en la literatura médica se
debe, probablemente, tanto a la facilidad del calculo, como a su clara interpretacion v,
hasta ahora, solo tiene en consideracion si hay o no acuerdo entre dos evaluadores o dos
métodos (64).

Con el resultado obtenido para el indice de Kappa se deja establecido que ambas
pruebas son utiles en la deteccion de casos agudos de dengue en aquellos pacientes con
alta sospecha clinica, resultado éste que coincide con Valero et al quien, en su estudio a

2 métodos similares, reportd que la relacion entre ambas técnicas fue excelente (55).

Tabla 4. Analisis estadistico para hemoglobina (g/dl) y hematocrito (%) en los pacientes
gue acudieron al Hospital “Dr. Santos Anibal Dominicci” de Carlpano, estado Sucre,
con diagnostico clinico presuntivo de infeccion por virus dengue, durante febrero a
mayo de 2008.

) x Hb Rango X Hto Rango
Pacientes S S
(g/dI) (g/dI) (%) (%)
Positivos 12,19 1,78 38,64 5,46
12-18 37-54 0,51 Ns
Negativos 12,37 1,35 39,06 4,01

X = media ; S= desviacidn estandar ; Fs= coeficiente de Fisher ; Ns (no significativo)  p> 0,05.
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En la tabla 4 se muestra el analisis estadistico para las concentraciones de
hemoglobina y hematocrito; en la misma se muestran, casualmente, resultados idénticos

tanto en pacientes con dengue como en los negativos a dicha infeccion.

Las concentraciones promedio de Hb y Hto se encontraron dentro de los valores de
referencia, y estos parametros no mostraron diferencias estadisticas significativas entre

ambos grupos de pacientes evaluados.

En la tabla 5 se presenta la evaluacion estadistica del contaje total leucocitario tanto en

pacientes enfermos de dengue como los que no presentaron la infeccion.

Tabla 5. Andlisis estadistico de contaje leucocitario (x10° cel/l) en los pacientes que
acudieron al Hospital “Dr. Santos Anibal Dominicci” de Carlpano, estado Sucre, con
diagnostico clinico presuntivo de infeccién por virus dengue durante febrero a mayo de
2008.

Pacientes S Rango Fs
(x10° celll) (x10° celll)
Positivos 4,75 2,77
4,5-11,0 1,87 Ns
Negativos 5,25 2,18

X = media ; S= desviacion estandar ; Fs= coeficiente de Fisher ; Ns (no significativo) p>0,05.

La leucopenia ocurre comunmente en las infecciones virales (68); sin embargo,
el contaje leucocitario promedio en este estudio, se hallo dentro del rango de referencia
aun y cuando la definicidn de la enfermedad establece leucopenia moderada atribuible
a la accion del virus sobre las células precursoras que deprime la leucopoyesis (69,70),
y su anélisis estadistico no mostré diferencias significativas entre pacientes con y sin

dengue.

Las tablas 6, 7 y 8 muestran el analisis estadistico para el recuento diferencial
blanco (segmentados neutrdéfilos, linfocitos y segmentados eosinéfilos), seguidamente
las tablas 9 y 10 presentan el resumen de los valores relativos y absolutos para estos

parametros hematologicos en pacientes positivos y negativos para dengue.

18



Tabla 6. Analisis estadistico para el recuento diferencial de segmentados neutrofilos (%)
en los pacientes que acudieron al Hospital “Dr. Santos Anibal Dominicci” de Carupano,
estado Sucre, con diagndstico clinico presuntivo de infeccién por virus dengue durante

febrero a mayo de 2008.
Pacientes X S Rango Fs
(%) (%)
Positivos 48,64 16,13
54-62 0,65 Ns
Negativos 49,80 14,77

X = media ; S= desviacion estandar ; Fs= coeficiente de Fisher ; Ns (no significativo) p>0,05.

Tabla 7. Analisis estadistico para el recuento diferencial de linfocitos (%) en los
pacientes que acudieron al Hospital “Dr. Santos Anibal Dominicci” de Carupano, estado
Sucre, con diagnostico clinico presuntivo de infeccion por virus dengue durante febrero

a mayo de 2008.
Pacientes X S Rango Fs
(%) (%)
Positivos 50,26 15,81
25-33 0,53 Ns
Negativos 48,25 14,59

X = media ; S= desviacion estandar ; Fs= coeficiente de Fisher ; Ns (no significativo) p>0,05.

Tabla 8. Andlisis estadistico para el recuento diferencial de segmentados eosinofilos
(%) en los pacientes que acudieron al Hospital “Dr. Santos Anibal Dominicci” de
Carupano, estado Sucre, con diagnoéstico clinico presuntivo de infeccidon por virus
dengue durante febrero a mayo de 2008.

Pacientes X S Rango Fs
(%) (%)
Positivos 1,09 1,84
1-3 0,43 Ns
Negativos 1,13 1,38

X = media ; S= desviacion estandar ; Fs= coeficiente de Fisher ; Ns (no significativo) p>0,05.

Los valores absolutos se consideran la mejor expresion de la férmula leucocitaria,
ya que para su calculo se relaciona cada tipo celular con el contaje total leucocitario,

reflejando la verdadera variacion (50).

Los valores relativos para los segmentados neutréfilos indican neutropenia en

ambos grupos de pacientes, sin embargo, en el recuento diferencial absoluto solo se
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obtuvo neutropenia para el grupo de pacientes positivos a la infeccion por dengue virus,
la cual puede ocurrir por una produccion disminuida o ineficaz de estas células, debido a
la accion del virus sobre las células precursoras, o por un aumento de la destruccion

celular como respuesta inmunitaria al proceso patolégico (69,70,71).

Tabla 9. Resumen de los valores relativos y absolutos para el recuento diferencial de
segmentados neutréfilos (%), linfocitos (%) y segmentados eosinéfilos (%) en los
pacientes positivos que acudieron al Hospital “Dr. Santos Anibal Dominicci” de
Carupano, estado Sucre, con diagnostico clinico presuntivo de infeccion por virus
dengue durante febrero a mayo de 2008.

P. Positivos x Valor Rango x Valor Rango (x10%1)
Relativo (%) (%) Absoluto(x10%/1)
S. Neutréfilos 48,64 54-62 2,31 2,50-6,00
Linfocitos 50,26 25-33 2,38 1,20-3,00
S. Eosinéfilos 1,09 1-3 0,08 0,05-0,30

Tabla 10. Resumen de los valores relativos y absolutos para el recuento diferencial de
segmentados neutréfilos (%), linfocitos (%) y segmentados eosinéfilos (%) en los
pacientes negativos que acudieron al Hospital “Dr. Santos Anibal Dominicci” de
Carupano, estado Sucre, con diagnoéstico clinico presuntivo de infecciéon por virus
dengue durante febrero a mayo de 2008.

P. Negativos x Valor Rango x Valor Rango (x10%/1)
Relativo (%) (%) Absoluto(x10%/1)
S. Neutrofilos 49,80 54-62 2,85 2,50-6,00
Linfocitos 48,25 25-33 2,35 1,20-3,00
S. Eosindfilos 1,13 1-3 0,10 0,05-0,30

Se encontrd linfocitosis relativa mas no absoluta entre ambos grupos evaluados de
pacientes debida a la alta proliferacion de linfocitos como respuesta al proceso
patolégico viral (71, 72, 73, 74).

Para el momento en que fue evaluada la muestra de ambos grupos de pacientes, el
porcentaje relativo y absoluto para los segmentados eosindéfilos, se encontrd dentro de
los valores referenciales establecidos, aun cuando en la infeccion por dengue virus puede

haber eosinofilia leve debido a la hipersensibilidad producida por inmunocomplejos

20



antigeno — anticuerpo que producen dafio vascular, liberandose citocinas dentro de las
cuales se encuentra la IL-5 que estimula la liberacion de eosinéfilos por parte de la

médula dsea (75).

El anélisis estadistico (ANOVA) aplicado a estos parametros no arrojé diferencias
estadisticas significativas en pacientes con resultados positivos y negativos de padecer
dengue, por lo tanto, estos no nos permiten diferenciar esta infeccion de otra, pues

suelen presentarse de igual manera en muchas otras afecciones virales.

El contaje plagquetario se presenta en la tabla 11, en la cual se muestra el resultado
hallado para esta variable en ambos grupos de pacientes evaluados. El contaje promedio
de plaguetas en los pacientes que resultaron positivos para dengue indica
trombocitopenia leve; esto debido a que en esta enfermedad se reporta depresion del
sistema megacariopoyético, al igual que podria deberse a mecanismos inmunitarios a
través de la infeccion de los megacariocitos por el virus dengue en esta patologia,
induciendo a la destruccion de éstos por los anticuerpos (76). Sin embargo, el ANOVA
aplicado no mostr6é diferencias significativas para éste parametro en los grupos de

pacientes evaluados.

Tabla 11. Anélisis estadistico para el contaje plaquetario (x10° cel/l) de los pacientes
que acudieron al Hospital General “Dr. Santos Anibal Dominicci” de Carupano, estado
Sucre, con el diagnostico clinico presuntivo de infeccion por virus dengue, durante

febrero a mayo de 2008.
Pacientes X S Rango Fs
(x10° cel/) (x10° cel/l)
Positivos 134,81 57,30
150-400 3,77 Ns
Negativos 156,00 60,64

X = media ; S= desviacion estandar ; Fs= coeficiente de Fisher ; ns (no significativo) p>0,05.

Es comdn observar trombocitopenia en infecciones virales, las mas frecuentes que
se asocian a esto son: sarampion, dengue, varicela, virus de Epstein Barr, parotiditis y
rubéola (77).
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Los resultados obtenidos en este estudio para las variables hematologicas revelan
que en los individuos con dengue no se produce anemia, el hematocrito no se modifica,
ocurre neutropenia absoluta, linfocitosis relativa y trombocitopenia leve. Estos datos
coinciden con la definicion de la enfermedad en la literatura en general, y también
coinciden con un estudio realizado en la ciudad de Mérida por Vielma et al (17) donde
mas de la mitad de los pacientes estudiados presentaron trombocitopenia. Igualmente
son similares a los resultados obtenidos por Hannaoui quien obtuvo en su estudio para
pacientes con dengue, Hb normal, linfocitosis relativa, neutropenia y trombocitopenia
(30).

Las manifestaciones hematoldgicas se han utilizado clasicamente para distinguir
las infecciones virales de las bacterianas. Los cambios en el recuento sanguineo son
datos imprecisos para una orientacion clinica adecuada, por lo que se acude a
diagnosticos inmunoldgicos y cultivos, en casos de sindromes virales individuales que
confirmen el diagndstico presuntivo de esta interesante enfermedad que aun constituye

un problema de salud publica por sus inadecuados diagnésticos (68).
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CONCLUSIONES

La técnica inmunocromatografica es moderadamente sensible (88,6%) y altamente
especifica (100%) para las infecciones por virus dengue, aun y cuando se obtuvo un
pequefio nimero de pacientes (9 casos) que resultaron positivos por ELISA y negativos
por IC, resultado atribuible a la mayor sensibilidad de la primera técnica nombrada, sin
embargo, la IC mostré una sensibilidad aceptable, atil para ser usada como prueba de

entrada en los casos sospechosos.

La correlacién entre IC y el ELISA utilizado fue excelente.

El valor promedio para la concentracion de hemoglobina y hematocrito se hallaron
dentro de los valores de referencia y sus analisis estadisticos no mostraron diferencias

estadisticas significativas.

El contaje leucocitario se encontro dentro de los valores normales; aun cuando la
definicion de la enfermedad establece leucopenia, en este estudio demostré ser un

parametro estadisticamente no significativo en pacientes con dengue.

Se encontrd neutropenia absoluta y linfocitosis relativa, en la mayor parte de los
pacientes infectados, tal y como lo indica la descripcion de la enfermedad, sin embargo,
estadisticamente, no se encontraron diferencias significativas entre los pacientes
positivos y negativos a la serologia del dengue, y los eosinofilos estuvieron dentro el

rango de referencia sin significacion alguna.
Hubo trombocitopenia en mas de la mitad de los pacientes enfermos con dengue

virus, pero el andlisis de varianza para éste parametro indica que no es una variable

significativa para diagnosticar dicha infeccion.
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RECOMENDACIONES

La técnica inmunocromatografica puede ser usada como herramienta para estudios
epidemioldgicos. Mientras tanto, el método de ELISA sigue siendo el método referencial

para el diagnostico confirmatorio.
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ANEXO 1

; I*’:«Masa!zz
Siicre

MINISTERIO DEL PODER POPULAR PARA LA SALUD
FUNDACION PARA LA SALUD DEL ESTADO SUCRE
DEPARTAMENTO DE EPIDEMIOLOGIA
MUNICIPIO SANITARIO BERMUDEZ — ANDRES MATA

FICHA DE DENGUE
ENTIDAD FEDERAL.: MEDICO QUE REFIERE EL CASO:
(Nombres y Apellidos)
DTTO SANITARIO: DIRECCION:
MUNICIPIO: OFICINA:

(Hosp. O clinica)
PARROQUIA: TLEF: LOCALIDAD:

ESTABLECIMIENTO DE ATENCION:

ENVIAR RESULTADOS AL DR.
OBSERVACION EN EMERGENCIA:
SI( ) No ( ) Hospitalizado: si ( ) no( ) Cuarto N° N° Hist.
DATOS DEL PACIENTE
NOMBRES Y APELLIDOS:
DIRECCION. TRABAJA EN;:
SEXO:M( ) F( ) EDAD:
Fecha de nacimiento: / / FECHA DE TOMA DE MUESTRA
Elaboracién de ficha: / f
Fecha de Diagnostico: 74 / PRIMERAMUESTRA: __/ /
Fecha envio Epidemiol. Dtto: / / SUERO SEGUNDAMUESTRA: /[
Fecha Recid. Epidemiol. Dtto: i / TERCERA MUESTRA: _ / /[

Fecha de Recep. Epidemiol. Regional: Fii= by

Fecha del Primer Sintoma: / /

5 P DATOS DEL LABORATORIO:
sabe 3
— PRUEBA DEL TORNIQUETE: CBCYCB: __ )
FIEBRE Het: — i
DOLOR DE CABEZA E = He
DOLOR EN LOS 0JOS e
DOLOR TN EL CUERPO T T PLAQUETas: fa o
DOLOR DE COYUNTURA
ERUPCION wARENAR - 0
NAUSEAS O VOMITOS OTRAS;_
DIARREA FIEBRE AMARILLA: S L
ESCALOFRIOS OTRAS: ey
e ATOS ADIC
PETEQUIAS D ICIONALES:
EOLIMOSIS ESTA EMBARAZADA? DIAS EN QUE PAIS NACIO?
VOMITO CON SANGRE = M
SANGRE ENLA EXCRETA NO: NOSABE: ______ TUVO ANTES FIEBRE, DOLOR DL CUERPO,
DOLOR DE OJOS,ERUPCION:
HEMORRAGIA DE LA NARIZ
HEMORRAGIA EN LAS COMENTARIOS: s1: NO NO SABE
ENCIAS CUANDO? MES: ANO:
SANGRE ENLA ORINA CUANTOS AROS HA VIVIDO EN ES
MUNICIPIO?
HEMORRAGIA VAGINAL
ST DURANTE 10 DIAS ANTES DE ENFERMARSE
CONGESTION NASAL GOTA GRUESA: VIAJO A OTRO PUEBLO O PAIS?
Positive:
DOLOR DE GARGANTA it o NG o saE
ICTERICIA P .
OBSERVACIONES:

33



ANEXO 2

UNIVERSIDAD DE ORIENTE
NUCLEO E SUCRE
ESCUELA DE CIENCIAS
DEPARTAMENTO DE BIOANALISIS

AUTORIZACION

Bajo la coordinacion del Lic. Miguel Campos Prof. de la Universidad de Oriente, Nucleo de
Sucre se realizara eL proyecto de investigacion intitulado “EVALUACION DEL METODO
INMUNOCROMATOGRAFICO PARA EL DIAGNOSTICO DE DENGUE Y SU
RELACION CON VARIABLES HEMATOLOGICAS EN PACIENTES QUE ACUDEN
AL HOSPITAL “Dr. SANTOS ANIBAL DOMINICCI DE CARUPANO, MUNICIPIO
BERMUDEZ, ESTADO SUCRE”.

Yo:

C.lL:

Nacionalidad :

Domiciliado en :

Siendo mayor de 18 afios, en uso pleno de mis facultades mentales y sin que medie
coaccion ni violencia alguna, en completo conocimiento de la naturaleza, forma,
duracién, propdsito, inconvenientes y riesgos relacionados con el estudio indicado,
declaro mediante la presente:

Haber sido informado (a) de manera clara y sencilla por parte del grupo de investigadores de
este proyecto, de todos los aspectos relacionados con el proyecto de investigacion
intitulado: “EVALUACION DEL METODO INMUNOCROMATOGRAFICO PARA EL
DIAGNOSTICO DE DENGUE Y SU RELACION CON VARIABLES
HEMATOLOGICAS EN PACIENTES QUE ACUDEN AL HOSPITAL “Dr. SANTOS
ANIBAL DOMINICCI DE CARUPANO, MUNICIPIO BERMUDEZ, ESTADO SUCRE”.
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Tener conocimiento claro del objetivo del trabajo.

Conocer bien el protocolo experimental expuesto por el investigador, en el cual se
establece que mi participacion en este trabajo consiste en: Donar de manera
voluntaria una muestra de sangre previa asepsia, en tubos de vidrios estériles.

Que la muestra de sangre que acepto donar sera utilizada unica y exclusivamente
para realizar una hematologia completa y un dengue test.

Que el equipo de personas que realizara esta investigacibn me ha garantizado
confidencialidad relacionada tanto a mi identidad como a cualquier otra informacion
relativa a mi persona a la que tenga acceso por concepto a mi participacion en el
proyecto antes mencionado.

Que bajo ningln concepto podré restringir el uso para fines académicos de
los resultados obtenidos en el presente estudio.

Que mi participacion no implica ningln riesgo e inconveniente alguno para mi salud.
Que bajo ningin concepto se me ha ofrecido ni pretendido recibir ningun
beneficio de tipo econdémico producto de los hallazgos que puedan producirse en el
referido proyecto de investigacion.
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Lineas y sublineas de investigacion:

Area Subarea

Resumen (abstract):

Se evalud6 el método serolégico inmunocromatografico para el diagndstico
de dengue, a fin de determinar su sensibilidad, especificidad y sus valores
predictivos. Igualmente se determinaron variables hematoldgicas
(hemoglobina, hematocrito, contaje y formula leucocitaria y recuento
plaquetario) en un grupo de 130 pacientes, que acudieron al Hospital “Dr.
Santos Anibal Dominicci” de la ciudad de Carupano, estado Sucre, y
quienes fueron remitidos al Servicio de Epidemiologia del mismo centro
asistencial con diagnéstico clinico presuntivo de la infeccion viral durante
los meses febrero a mayo de 2008. Se utiliz6 como método referencial el
ELISA, a través de la aplicacion de la variante de captura. Los resultados
obtenidos fueron analizados mediante formulas matematicas establecidas
y se correlacion6 con el método de referencia utilizando el indice de
concordancia Kappa. Los valores hematoldgicos fueron interpretados por
analisis de varianza (ANOVA), seguido de una prueba a posteriori SNK al
95% de confiabilidad. Los resultados obtenidos sefialan que el método
seroldégico inmunocromatografico es confiable para el diagndstico de
dengue con88,6% de sensibilidad y 100% de especificidad, VPP de 100%
y VPN de 85%. La técnica evaluada se correlaciond satisfactoriamente con
el método de referencia obteniendo la categoria de “excelente indice de
concordancia segun el Kappa aplicado. Los hallazgos hematolégicos
indican trombocitopenia y linfocitosis relativa como datos resaltantes entre
la mayoria de los pacientes infectados, sin embargo, no hay diferencias
significativas al analisis estadistico entre el grupo de pacientes positivos al
dengue y los que no padecian la enfermedad.
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